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de  tal  logro  te  demuestra  inmediatamente  que  hubiese  sido  imposible  sin  la 
participación de determinadas personas que me han facilitado el camino para que este 
trabajo  llegase  a  buen  puerto.  Por  ello, 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mí  un  verdadero  placer  utlizar  este 
espacio para ser justo y consecuente con ellas, expresándoles mis agradecimientos. 
  Debo  agradecer  en  primer  lugar  a  las  directoras  de  esta  tesis 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 aceptarme 
para  realizar este  trabajo bajo  su dirección. Destaco por encima de  todo  su apoyo y 
confianza  en  mi,  su  disponibilidad  absoluta  y  su  paciencia  para  conmigo.  A  la  Dra 
Castro,  por  enseñarme  desde  la  etapa  de  residente  el  camino  de  la  investigación  y 
hacerme partícipe de muchos proyectos de la Unidad. A la Dra Poveda, por impulsar la 
relación de los clinicos y los básicos con la formación del Grupo de Virología Clínica y 
hacerme  formar  parte  del  mismo.  Todo  un  honor.  A  todos  sus  integrantes  por  su 
ilusion y compromiso para seguir creciendo. 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 Dra 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 a 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 Dra  Vázquez,  a 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 y  al  personal  de  Enfermería,  a  los más 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 mejorar  a  los  demás,  en  definitiva,  por  su  aporte  invaluable  no  sólo  en  el 
desarrollo de esta tesis sino también  en mi formación como investigador, gracias. 
  Y  por  supuesto,  como  no  podía  ser  de  otra  manera,  el  agradecimiento  más 
profundo y sentido va para mi familia. Sin su apoyo habría resultado imposible llevar a 
cabo esta tesis. A mi mujer Marta, por su infinita paciencia, por su comprensión, por su 
amor  incondicional,  por  todos  los  “momentos  robados”  que  espero  poder 
recompensar, por todo. A mi hija Amelia, lo mejor que me ha pasado, que esperó para 































































































































La  introducción  del  tratamiento  antirretroviral  (TAR)  de  alta  eficacia  ha 






en  el  ámbito  de  la  prevención,  del  diagnóstico  y  del  tratamiento  específicas  para  la 
población con infección por VIH. Una de las principales comorbilidades en las personas 
infectadas  por  VIH    es  la  coinfección  por  el  virus  de  la  hepatitis  C  (VHC),    que 
condiciona  en  gran  medida  el  desarrollo  de  enfermedad  hepática  y  también 
extrahepática. 
En base a lo anteriormente expuesto, es importante conocer las características 
epidemiológicas  y    clínicas  de  los  pacientes  VIH+  de  nuestra  área  sanitaria,  sus 
comorbilidades y  los eventos que condicionan su vida como las hospitalizaciones y  la 




  en  el  periodo  1993‐2013.    Se  incluyeron  6917  hospitalizaciones  que 
  correspondieron  a  1937  pacientes  (37%  coinfectados  VIH/VHC).  La  tasa  de 




  (IC95%:27,7‐33,8)  en  1993  a  19,9/100  pacientes  (17,7‐22,2)  en  2013,  siendo 
  esta  reducción  más  significativa  después  de  1996  (4,9%  anual),  pero  este 
  descenso  fue  menos  acusado  en  los  pacientes  coinfectados  VIH/VHC  (1,7% 
  anual).  Las  hospitalizaciones  motivadas  por  enfermedades  infecciosas  y 
  trastornos psiquiátricos disminuyeron significativamente en el segundo periodo 
  de  estudio  (2003‐2013), mientras  que  aumentaron  aquellas  relacionadas  con 
  neoplasias,  enfermedad  cardiovascular,  gastrointestinal  y  enfermedades 
  respiratorias crónicas. En  los pacientes coinfectados VIH/VHC, buena parte de 
  las  hospitalizaciones  y  de  las  muertes  fueron  motivadas  por  enfermedad 
  hepática. 
  ‐  ESTUDIO  2.  Comparó  la  mortalidad  relacionada  con  enfermedad 
  hepática y las hospitalizaciones motivadas por causa hepática en pacientes con 
  infección por VIH que han sido expuestos o no al VHC. Se incluyeron resultados 
  de  2379  pacientes  VIH  (1390  VIH  monoinfectados,  146  aclaradores 




  fracción  de  mortalidad  y  hospitalización  atribuíble  a  la  infección  crónica  por 






  ‐ ESTUDIO 3. Evaluó  la  incidencia de cáncer en pacientes con  infección 
  por VIH en el área sanitaria de A Coruña en el periodo 1993‐2014 y permitió su 
  comparación  con  la  población  coinfectada  VIH/VHC  y  con  la  observada  en  la 
  población  general  (utilizando  la  herramienta  GLOBOCAN  2012),  calculando  la 
  razón  de  incidencia  estandarizada  (RIE).  185  pacientes  (117  VIH 
  monoinfectados  y  68  coinfectados  VIH/VHC)  desarrollaron  cáncer  en  una 
  cohorte  de  26580  paciente‐años,  con  una  tasa  de  incidencia  cruda  de  696 
  neoplasias  por  100000  persona‐años,  mayor  que  en  la  población  general 
  (RIE=3,8).  La  tasa  de  incidencia  cruda  de  NNDS  en  pacientes  coinfectados 
  VIH/VHC  fue  415.0  (RIE=3,4),  significativamente  mayor  que  en  VIH 
  monoinfectados  (377,3;  RIE=1,8).  Tras  el  ajuste,  los  pacientes  coinfectados 
  VIH/VHC tenía una mayor incidencia acumulada de NNDS que los pacientes VIH 

















maneira  significativa  a  morbimortalidade  dos  doentes  con  infección  polo  virus  da 
inmunodeficiencia  humana  (VIH)  convertindo  a  infección  por  VIH  nunha  patoloxía 
crónica  e  ó  doente  nun  doente  cada  vez  máis  maior,  non  exento  de  outras 
comorbilidades  médicas  ou  eventos  non  SIDA.  Neste  novo  escenario,  faise 
indispensable  mellorar  o  coñecemento  acerca  das  diferentes  comorbilidades  e  os 
factores de risco que as condicionan co propósito de establecer estratexias no ámbito 
da  prevención,  do  diagnóstico  e  do  tratamento  específicas  para  a  poboación  con 
infección  por  VIH.  Unha  das  principais  comorbilidades  nas  persoas  infectadas  é  a 
coinfección  polo  virus  da  hepatite  C  (VHC),  que  condiciona  en  gran  medida  o 
desenvolvemento de enfermidade hepática e tamén extrahepática.  
  En  base  ó  anteriormente  exposto,  é  importante  coñecer  as  características 
epidemiolóxicas  e  clínicas  dos  doentes  VIH+  da  nosa  área  sanitaria,  as  súas 
comorbilidades e os eventos que condicionan a súa vida, como as hospitalizacións e a 




no  periodo  1993‐2013.  Incluíronse  6917  hospitalizacións  que 







este  descenso  foi  máis  acusadonos  doentes  coinfectados  VIH/VHC.  As 
hospitalizacións  motivadas  por  enfermidades  infecciosas  e  trastornos 
psiquiátricos disminuíron significativamente no segundo periodo do estudo 
(2003‐2013),  mentras  que  aumentaron  aquelas  relacionadas  con 
neoplasias,  enfermidades  cardiovasculares,  gastrointestinales  e 
enfermidades  respiratorias  crónicas.  Nos  doentes  coinfectados  VIH/VHC, 
boa  parte  das  hospitalizacións  e  das  mortes  foron  motivadas  por 
enfermidade hepática.  
‐ ESTUDO 2. Comparou a mortalidade relacionada con enfermidade hepática 
e  as  hospitalizacións  motivadas  por  causa  hepática  nos  doentes  con 
infección por VIH que foron expostos ou non ó VHC. Incluíronse resultados 
de  2379  doentes  VIH  (1390  VIH  monoinfectados,  146  aclaradores 
espontáneos  do  VHC  e  843  con  coinfección  crónica  por  VHC)  no  periodo 
1993‐2014.  A  tasa  de  mortalidade  relacionada  con  enfermidade  hepática 
nos  doentes  coinfectados  VIH/VHC  foi  de  10,01  por  1000  doentes‐anos 
fronte  ó  3,84  por  1000  doentes‐anos  propio  dos  VIH  monoinfectados 
(p<0,001). A fracción de mortalidade e hospitalización atribuíble á infección 
crónica  por  VHC  foi  0.61  e  0.74,  respectivamente.  Non  se  atoparon 
diferencias  nos  eventos  relacionados  con  enfermidade  hepática  entre 
doentes VIH monoinfectados  fronte  ós  que  aclararon  espontáneamente o 
VHC. 
‐ ESTUDO 3. Evaluou a incidencia de cáncer en doentes con infección por VIH 
na  área  sanitaria  de  A  Coruña  no  periodo  1993‐2014  e  permitiu  a  súa 




poboación  xeral  (utilizando  a  ferramenta  GLOBOCAN  2012),  calculando  a 
razón  de  incidencia  estandarizada  (RIE).  185  doentes  (117  VIH 
monoinfectados  e  68  coinfectados  VIH/VHC)  desenvolveron  cáncer  nunha 
cohorte  de  26580  doentes‐anos,  cunha  tasa  de  incidencia  cruda  de  696 
neoplasias  por  100000  persoa‐anos,  maior  que  na  poboación  xeral 
(RIE=3,8). A  tasa de  incidencia  cruda de neoplasia non definitoria de SIDA 
(NNDS)  nos  pacientes  coinfectados  VIH/VHC  foi  415.0  (RIE=3,4), 
significativamente maior que en VIH monoinfectados  (377,3;RIE=1,8).  Tras 
ser axustado, os doentes coinfectados VIH/VHC tiñan unha maior incidencia 



















  High  efficacy  antiretroviral  treatment  (ART)  introduction  has  significantly 
decreased the morbidity and mortality of HIV+ patients, making HIV infection a chronic 
disease.   and HIV+ patient an older patient with other medical comorbidities or non‐
AIDS  events.  In  this  new  scenario,  it  is  essential  to  improve  knowledge  about  the 
different comorbidities and risk factors  with the purpose of perfom new strategies in 
the area of prevention, diagnosis and treatment specific to HIV population . One of the 
main  comorbidities  in  people  infected  with  HIV  is  HCV  coinfection,  which  could 
modified liver and extrahepatic disease. 





  ‐ STUDY 1. All  the hospitalizations of HIV patients  in the CHUAC  in  the period 
  1993‐2013 were analysed.  We included 6917 hospitalizations corresponding to 
  1937  patients  (37%  HIV/HCV  coinfected).  The  hospitalization  rate  showed  a 
  progressive  reduction  from  30.7/100  patients  (IC95%:  27.7‐33.8)  in  1993  to 
  19.9/100 patients (17.7‐22.2)  in 2013; a higher reduction was seen after 1996 
  (4.9% per year), but this decrease was less pronounced in HIV / HCV coinfected 
  patients  (1.7%  per  year).  Hospitalizations  motivated  by  infectious 
  diseases and psychiatric disorders decreased significantly in the second period 







  ‐  STUDY  2.  Liver  disease  related  mortality  and  hospitalizations  due  to  
  hepatic  causes were  compared  in  patients with HIV  infection who have been 
  exposed  to  HCV  or  not.  2,379  HIV  patients  (1390  HIV  monoinfected,    146 
  with HCV spontaneous clearence and 843 HCV / HCV coinfected) were included 
  between  1993‐2014.  Liver  disease  related  mortality  rate  in  coinfected 
  HIV/HCV  patients  were  10.01  per  1000  patient‐years  versus  3.84  per  1000 
  patient‐years in the HIV monoinfected  group (p <0.001). The fractions of liver   related mortality  and  liver‐related  hospitalizations  attributable  to  chronic   HCV coinfection were 0.61 and 0.74, respectively. There were no differences   in   liver‐related events  between  HIVmonoinfected  individuals  and   those who   spontaneously cleared HCV. 
  ‐ STUDY 3. Cancer incidence in HIV infected patients between 1993 and 2014 In 
  La Coruña was assessed and compared with the HIV/HCV coinfected population 
  and  with  the  general  population  (  with  GLOBOCAN  2012  Tool),  using  the 
  standardized incidence ratio (SIR). 185 patients (117 HIV monoinfected and 68 
  HIV  /  HCV  coinfected)  developed  cancer  in  a  cohort  of  26,580  patient‐years, 







































































El VIH pertenece a  la  familia retroviridae, del género  lentivirus, y  fue  identificado 
en 1983 como el agente etiológico del síndrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) 
[Barré‐Sinoussi et al. 1983; Gallo et al. 1983]. La infección por VIH se caracteriza por un 
deterioro  progresivo  del  sistema  inmunológico  como  consecuencia  de  un  descenso 
paulatino del nivel de linfocitos T CD4+, principal diana del virus [Barré‐Sinoussi et al. 
1983;  Popovic  et  al.  1983].  A  medida  que  evoluciona  la  infección,  el  progresivo 
deterioro  del  sistema  inmunológico  favorece  la  aparición  de  infecciones  por 
microorganismos patógenos u oportunistas.  
Existen  dos  tipos  de  VIH,  el  VIH‐1  y  el  VIH‐2,  originados  por  transmisiones 
zoonóticas  independientes.  La  infección  por  VIH‐2  es  más  prevalente  en  África 
occidental  y  a  nivel  mundial  afecta  aproximadamente  a  un  millón  de  personas 
[Rowland‐Joness et al. 2007; Luft et al. 2011]. Se caracteriza por presentar una menor 
carga  viral  y  una  caída  de  linfocitos  T  CD4+  más  lenta  de  manera  que,  los  sujetos 






o  estadios  evolutivos  relativamente  bien  definidos,  aunque no  siempre  identificados 







relacionados  tanto  con  el  virus  como  con  el  huésped.  Las  distintas  fases  en  que  se 
divide la historia natural de la infección son: la infección aguda, desde el momento de 
la  infección  hasta  que  se  produce  la  seroconversión;  la  fase  crónica,  de  duración 
variable y más o menos sintomática, y una fase final a partir del diagnóstico de SIDA.  
Así,  el  estadío  avanzado  de  la  infección  o  SIDA  se  caracteriza  por  ser  una  fase  con 
recuento de  células CD4+  inferiores  a  200  cél/µL,  aumento en  la  tasa de  replicación 
viral, descenso de la actividad de los linfocitos T citotóxicos anti‐VIH, destrucción de la 
arquitectura  linfática,  síntomas  constitucionales  y  desarrollo  de  infecciones 
oportunistas.  Afortunadamente,  la  aparición  del  tratamiento  antirretroviral  de  alta 
eficacia (TARGA) en 1996 [Gulick RM et al,1997] ha modificado de forma espectacular 







La  vigilancia  epidemiológica  de  la  infección  por  el  VIH  y  del  SIDA  tiene  como 
objetivo  cuantificar  la  magnitud  de  la  epidemia  y  definir  las  características  de  la 
población afectada, en particular en relación con  las formas de contagio del virus. La 
epidemia ha evolucionado de forma diferente y con distinta intensidad en las diversas 
áreas  geográficas,  en  función  de  los  factores  sociodemográficos,  culturales, 
económicos y políticos de cada zona. Por todo ello, el conocimiento y la monitorización 







constituye  una  herramienta  básica  para  establecer  y  evaluar  las  intervenciones 
preventivas necesarias, que influirán en el futuro desarrollo de la epidemia.  









tasa para  2015  será de  9,44 por  100.000    habitantes  cuando  se haya  completado  la 
notificación  de  todos  los  diagnósticos  realizados  ese  año.[Ministerio  de  Sanidad‐
España, 2016].  
La  vía  de  transmisión,  varía  en  función  del  área  geográfica,  lo  que  refleja  la 
diversidad  en  la  epidemiología  del  VIH  en  Europa.  En  España  en  el  año  2015,  la 
transmisión  entre  hombres  que  tienes  sexo  con  hombres  (HSH)  fue  la  vía  de 




nuevos  diagnósticos  entre  HSH  se  ha  incrementado  en  un  33%  desde  el  año  2004, 
representando  los  jóvenes  entre  15  y  24  años  el  11%  de  todos  los  diagnósticos 








así  como  la  transmisión  vertical  y  por  transfusión  sanguínea,  siendo  actualmente  su 
prevalencia inferior al 1% [HIV/AIDS Surveillance in Europe, 2013]. 
En  Europa,  se  estima  que  hasta  el  30%  de  las  personas  infectadas  por  VIH 
desconocen su estado serológico, con una  incidencia de diagnóstico  tardío  (recuento 
de CD4 inferior a 350 cél/µL y/o la presencia de una enfermedad definitoria de SIDA al 
diagnóstico) cercana al 50% de todos  los nuevos casos de infección por VIH [Sabin et 
al.  2010].  La  alta  prevalencia  de  diagnóstico  tardío  tiene  repercusiones  negativas  ya 
que se asocia a mayores tasas de transmisión de la infección, peor respuesta al TARGA 
y mayor riesgo de toxicidad al mismo, menor supervivencia, e incremento de los costes 
sanitarios  [Moreno et al.  2010;  Sabin et al.  2010; Camoni et al.  2013].  En España, el 
46,2% de  las nuevas  infecciones por VIH ocurrieron en el contexto de un diagnóstico 
tardío. Durante el periodo 2009‐2014 la tasa de diagnóstico tardío no ha disminuido en 
ninguna  categoría  de  transmisión,  aunque  entre  HSH  es  menor  que  en  el  resto 
[Ministerio  de  Sanidad‐España,  2016].  Es  importante,  por  tanto,  asegurar  un  acceso 
igualitario  a  todos  los  grupos  de  población  para  la  prevención,  diagnóstico  y 




Estudios  recientes  en  nuestro medio  [Pernas  et  al.  2015]  han  confirmado  no 
solo  una  incremento  de  nuevas  infecciones  en  los  ultimos  años  sino  también  del 
cambio  de  perfil  del  paciente  diagnosticado  de  infección  por  VIH,  predominando  en 













La  alta  eficacia  del  tratamiento  antirretroviral  (TAR)  actual  ha  permitido 
convertir  a  la  infección  por  VIH  en  una  infección  crónica  en  países  con  acceso  al 
tratamiento  [Mocroft  et  al.  1998;  Palella  et  al.  1998;  Cohen  et  al.  2011]. 






2020.  Es  por  ello  que  la  incidencia  de  otras  comorbilidades  inicialmente  no 
relacionadas con SIDA han aumentado, entre ellas, las enfermedades cardiovasculares, 
las neoplasias no definitorias de SIDA (NNDS), las enfermedades respiratorias crónicas, 
etc.,  entendiendo  como  razones  capitales  no  solo  la  mayor  esperanza  de  vida  y  el 
envejecimiento  per  se,  sino  también  la  sobrerrepresentación  de  factores  de  riesgo 
clásicos inherentes al periodo de senectud, la toxicidad relacionada con el TAR de larga 
evolución,  la  coinfección  con  otras  enfermedades  virales,  la  inflamación  y  la 














Este  cambio  en  el  espectro  de  enfermedades  en  el  paciente  VIH  va  a  tener 
implicaciones  en  el  cuidado  de  este  colectivo,  entre  ellas,    unas  mayores  y  nuevas 
demandas en el sistema de salud, y una necesidad de garantizar estudios para poder 
conocer  los  factores  de  riesgo  relacionados  y  la  carga  de  la  enfermedad  en  esta 
población. Así, las enfermedades cardiovasculares ya son una de las principales causas 
de morbi‐mortalidad en población VIH [Smith et al, 2014; Morlat et al,2014], siendo el 
propio  virus  un  factor  de  riesgo  independiente  cuando  se  controlan  los  factores  de 
riesgo  clásicos.  Aunque  la  comorbilidad  respiratoria  no  SIDA  ha  recibido  menos 
atenciones,  los  estudios  han  demostrado  que  el  propio  virus  puede  aumentar  la 
























  Especial  consideración  tiene  la morbi‐mortalidad  relacionada con enfermedad 
hepática en este colectivo. Si bien suele ir de la mano de la coinfección por otros virus 




algunos  fármacos.  La  enfermedad  hepática  por  depósito  graso  no  alcohólico  es 
especialmente prevalente entre  las personas  infectadas por VIH y  se ha  relacionado, 
entre otras cosas, con la duración de la infección por VIH [Handigan et al, 2007] 
  Desde una perspectiva de salud pública es importante conocer las tendencias y 
características  de  las  hospitalizaciones,  reingresos  y  tasa  de  mortalidad 
intrahospitalaria en personas con infección por VIH. La tasa de reingreso a los 30 días 
es  un  indicador  de  calidad  asistencial  [Berry  et  al,  2013].  Las  razones  del  ingreso 
hospitalario se han ido modficando en la era TAR. Así, las enfermedades definitorias de 
SIDA  están menos  representadas  en  la  actualidad  en  detrimento  de  patologías más 
habituales en población general, en relación al cambio de perfil del paciente con VIH, 
más  envejecido  y  con  mayor  número  de  comorbilidades,  y  el  mejor  control  de  la 
infección por VIH [Kim et al, 2013;Crowell et al, 2014].   
  A  pesar  de  un  mejor  cuidado  y  manejo  de  estos  pacientes,  la  tasa  de 
hospitalizaciones  sigue  siendo mayor que  la de  la población general  [Buchaczk et  al, 
2008; Crum‐Cianflone et al, 2010]. Un estudio  trasnsversal americano  llevado a cabo 
en  año  2009  estimó una  tasa  de  26,6  por  100  persona‐años  (P_A)  en  pacientes  con 
infección por VIH  frente  a  un  11,9  por  100  P_A  en población  general.  Así mismo,  la 







siendo  elevada,  mayor  que  en  población  general,  y  a  expensas  (casi  tres  cuartas 
partes) de eventos no definitorios de SIDA [Kim et al, 2013].  
  Un  estudio  de  cohortes  danés  [Obel  et  al,  2011]  demostró  el  impacto  que 
suponía  en  la  supervivencia  de  pacientes  con  infección  por  el  VIH,  determinados 
factores relacionados con el VIH (carga viral indetectable o situación inmunológica con 
CD4>  200  cel/uL),  factores  no  relacionados  con  el  VIH  (como  el  abuso  de  alcohol  y 
otras  drogas),  así  como  la  presencia  de  enfermedades  concomitantes  (entre  ellas  la 
coinfección VIH/VHC). La supervivencia fue inferior respecto a la población general en 
el  subgrupo de pacientes VIH  con exposición al  abuso de  sustancias  tóxicas,  seguido 
por  aquellos  con  mayor  comorbilidad  y  los  que  tan  solo  tenían  mala  situación 
inmunológica.  Por  otro  lado,  los  pacientes  VIH  en  tratamiento  con  buena  situación 
inmunovirológica  se  aproximaban  razonablemente  a  términos  de  supervivencia  a  la 
población general, tal y como se refleja en la Figura 2.  
  Teniendo en cuenta el cambio de perfil de paciente VIH y la continua mejora en 
términos de mejor adherencia y  tolerabiliad del TAR, con el  subsiguiente  impacto en 
una  mejor  situación  inmuno‐virológica,  es  razonable  destacar  el  papel  que  van  a 










Figura  2.  Impacto  de  los  factores  de  riesgo  en  la  supervivencia  de  pacientes  VIH. 
Adaptado de Obel et al, 2011. Grupo 0: población general. Grupo 1: pacientes VIH sin 
factores  de  riesgo  de  VIH  (carga  viral  detectable  y/o  CD4  <  200  cel/ul),  sin 
comorbilidad  ni  consumo  de  tóxicos.  Grupo  2:  pacientes  VIH  con  FR  pero  sin 


























  El  VIH  y  el  VHC  tienen  efectos  deletéreos  sinérgicos  que  aceleran  la 
inmunopatogénesis de cada virus y por tanto modifican la historia natural de cada uno. 
El  VHC  per  se  ha  sido  relacionado  con  aumento  de  hospitalizaciones  por  cualquier 
causa  e  incremento  de  la  morbimortalidad  [Soriano  et  al,  2015].  Se  estima  que  al 
menos un 30% de los pacientes con VHC desarrollarán cirrosis y alrededor del 1‐4% de 
ellos sufrirán un hepatocarcinoma.  




al,  2006,  Castellanos  et  al,  2008],  lo  que  supone  un  aumento  de  las  complicaciones 
derivadas de la fibrosis, entre ellas, las descompensaciones hepáticas; además, una vez 









  El  papel  del  VHC  en  la  progresión  del  daño  hepático  es  incuestionable.  Sin 
embargo,  hay  otros  muchos  factores  que  contribuyen  al  desarrollo  de  enfermedad 
hepática en pacientes con infección por VIH, entre otros, la propia replicación del VIH, 
la inmunoactivación e inflamación, la disfunción inmune, las infecciones oportunistas, 
la  exposición  a  factores  de  riesgo  (alcohol  y  otras  drogas),  las  enfermedades 
metabólicas, los agentes antirretrovirales, etc… [Krooij et al, 2016; Fernandez‐Montero 
et al, 2014]. Estos factores suelen quedar enmascarados o pasados por alto debido al 
principal  papel  que  tiene  la  infección por  el  VHC en  la  progresión de  la  enfermedad 
hepática en pacientes coinfectados VIH/VHC.  
  Estudios previos en poblacion VHC monoinfectada demostraron que alcanzar la 
respuesta  viral  sostenida  tras  el  tratamiento  se  asociaba  a menor  riesgo  de  fracaso 





nueve  veces  más  riesgo  de  eventos  relacionados  con  el  hígado  que  aquellos  que 
alcanzaban  la  RVS,  así  como  una  reducción  de mortalidad  relacionada  con  hígado  y 
mortalidad  por  cualquier  causa  [Shermman  et  al  2012;  Giordano  et  al  2004].  Todos 
estos estudios están realizados en la época en que se utilizaban tratamientos basados 
en  interferón,  donde  un  importante  número  de  pacientes  no  eran  elegibles  para  el 







marcado  en  pacientes  coinfectados  por  el  VIH,  con  menor  acceso  al  tratamiento 
basado  en  interferón),  lo  que  puede magnificar  el  efecto  beneficioso  de  la  RVS.  No 
existen de momento datos en la nueva era de los antivirales de acción directa frente al 
VHC,  que  han  supuesto  un  acceso  masivo  al  tratamiento  de  todos  los  grupos  de 
pacientes, con altas tasas de RVS.  




tenían  una  significativa  mejora  en  términos  de  mortalidad  comparado  con  los 
pacientes  no  respondedores,  aunque  de  una  forma  modesta  (HR  1,53).  Cuando 
compararon  la mortalidad no  relacionada  con enfermedad hepática,  no encontraron 
diferencias entre respondedores y no respondedores, a diferencia de estudios previos 
[Berenguer  et  al,  2012]  en  los  que  sí  observaban  asociación,  lo  que  denota 
incertidumbre  y  controversia  a  la  hora  de  interpretar  trabajos  en  los  que  se 
relacionaba  la  infección  crónica  por  VHC  con  enfermedades  cardiovasculares, 
desórdenes  linfoproliferativos,  enfermedades  extrahepáticas  o  enfermedades 


















que  en  aquellos  pacientes  sin  un  control  espontáneo  de  la  infección  [Dominguez‐
Molina et al, 2016]. La coinfección VIH/VHC fue el pincipal factor asociado al desarrollo 
de  eventos  no  definitorios.  Aunque  los  eventos  relacionados  con  hígado  fueron  los 
más  prevalentes,  éstos  sólo  representaban  el  30%  de  todos  los  eventos  en  los 
controladores de la infección por VIH, lo que sugiere un daño extrahepático atribuído a 
la  infección  por  VHC.  Estos  resultados  ponen  de  manifiesto  la  importancia  de  un 







de vida y el envejecimiento de  la población, unido a otras cuestiones  inherentes a  la 
propia  infección por VIH. Son muchas  las razones postuladas, entre ellas,  los avances 
en  el  tratamiento  antiviral,  los  cambios  demográficos  de  la  población,  la  mayor 











  Históricamente,  la  infección  por  VIH  se  ha  asociado  con  determinadas 
neoplasias  características  llamadas oportunistas por  su  relación  con el mayor estado 
de inmunodeficiencia, entre ellas, el sarcoma de Kaposi, algunos linfomas no hodgkin y 
el  cáncer  de  cérvix,  tal  y  como  se  refleja  en  la  Figura  4.  Sin  embargo,  desde  la 
introducción  del  TAR  la  incidencia  de  estas  neoplasias  ha  disminuido  acorde  con  un 
mejor control de  la  infección y una mayor esperanza de vida. Como resultado, se ha 
observado un aumento en la incidencia de neoplasias no definitorias de  SIDA (NNDS) 
[Meijide  et  al,  2013].  Es  sabido  que  estas  neoplasias  se  presentan  a  una  edad más 




en  población  coinfectada  VIH/VHC  [Hurtado‐Cordovi  et  al,2016]  .  La  relación  entre 
infección crónica por VHC y el hepatocarcinoma está bien establecida, pero en trabajos 
previos también se ha constatado la relacion con otras neoplasias, como el cáncer de 



















de  incidencia  estandarizada  de  la  población  americana  ajustada  por  edad,  sexo  y 
raza. Se diferencian tumores definitorios  (verde) y no definitorios (azul) de SIDA. 
 
Estudios  recientes  han  demostrado  que  el  inicio  inmediato  del  TAR  reduce 
significativamente  el  riesgo  de  desarrollo  de  cáncer,  especialmente  a  expensas  de 
aquellas neoplasias  relacionadas  con agentes  infecciosos.  Sin embargo,  tras el  ajuste 




























































morbimortalidad  de  los  pacientes  VIH+  convirtiendo  a  la  infección  por  VIH  en  una 
patología crónica. Uno de los mayores retos en el cuidado del paciente con infección 
por VIH  será  conocer el óptimo manejo de  los eventos no SIDA,  teniendo en cuenta 
que el continuo envejecimiento de esta población. En este escenario, es necesaria más 
información  acerca  de  las  diferentes  comorbilidades,  los  factores  de  riesgo  que 








del  seguimiento  clínico,  con el  objetivo de optimizar  las  estrategias de diagnóstico  y 
manejo clínico de los pacientes con infección por VIH en general y de los pacientes con 
coinfección  VIH/VHC  en  particular.  Además,  es  importante  analizar  el  impacto  que 
supone la coinfección en términos de morbimortalidad no solo de causa hepatica sino 










1. Evaluar  las  tendencias  en  las  hospitalizaciones,  reingresos  y  mortalidad  en 
pacientes con infección por VIH seguidos en el área sanitaria de A Coruña en el 
periodo 1993‐2014,  analizando en particular  el  papel de  la  coinfección por el 
VHC en esta población. 
2. Comparar  la  mortalidad  relacionada  con  enfermedad  hepática  y  las 
hospitalizaciones  relacionadas  con  enfermedad  hepática  en  pacientes  con 
infección por VIH con o sin exposición al VHC, y estimar la fracción atribuible a 
enfermedad hepática debido a la coinfección por el VHC. 




























Hospitalario  Universitario  de  A  Coruña  (CHUAC).  El  CHUAC  es  un  hospital  terciario 






El  estudio  incluyó  todos  los  pacientes  con  infección por VIH mayores de 18  años  en 
seguimiento  en  consultas  externas  de  la  Unidad  VIH  y  Hepatitis  durante  el  periodo 
1993‐2014,  así  como  aquellos  pacientes  sin  seguimiento  activo  pero  que  precisaron 















Variables:  Se  recogieron  variables  demográficas,  epidemiológicas,  clínicas  e 
inmunonológicas  relacionadas  con  la  hospitalización.  Se  consideró  coinfección 
VIH/VHC sólo si la carga viral de VHC era detectable. Se registratron aquellos pacientes 
que  fueron  tratados  frente  al  VHC,  así  como  si  alcanzaron  o  no  la  respuesta  viral 
sostenida  (RVS).  Se  evaluó  la  estancia  media,  la  tasa  de  reingreso,  definido  por  la 
necesidad de nueva hospitalización antes de  los 30 días después del alta previa, y  la 
tasa de hospitalización programadas  (aquellos  ingresos que no proceden del  Servicio 
de Urgencias). El  seguimiento activo  fue definido como aquel paciente con al menos 
dos  visitas  a  la  consulta  y  una  determinación  de  recuento  de  CD4.  La  pérdida  de 
seguimiento como la no comparecencia a la clínica por razones distintas a la muerte.  
 
Causa  de  hospitalizacion:  Recogida  siguiendo  las  directrices  de  la  Clasificación 
Internancional de Enfermeades, 9º revisión (CIE_9). Se desestimaron como causas de 













Tabla  1. Enfermedades  definitorias  de  SIDA  según Centers  for Disease  Control  and 
Prevention (CDC).  
 









continuas  se  expresaron  como  media  ±  desviación  estándar  o  mediana  (rango 
intercuartíleo) y  fueron comparadas con el  test T‐student o  los test no paramétricos, 
según  fuese  apropiado,  tras  evaluar  la  distribución  normal  de  las  distintas  variables 
cuantitativas mediante el  test de Kolmogorov‐Smirnov. Un  valor de p  inferior  a 0.05 
fue considerando estadísticamente significativo para todos los análisis.  
























Tendencias  en  hospitalizaciones,  reingresos  y  mortalidad 




















El objetivo principal del  estudio  fue evaluar  las  tendencias en hospitalización, 
reingreso  y mortalidad  en  pacientes  con  infección  por  VIH  a  lo  largo  de  21  años  de 
seguimiento,  divididos  en  2  periodos  para  ser  comparados.  El  objetivo  secundario 
consistió en analizar el papel de la coinfección VIH/VHC en dichas tendencias.  
Se  identificaron  retrospectivamente  a  través  del  Servicio  de  Codificación  del 






hospitalizaciones  que  correspondieron  a  1937  pacientes  (  75%  varones,  edad media 
36±11 años, 37% coinfectados VIH/VHC). La mediana de estancia hospitalaria fue de 8 
días  (5‐16),  y  la  tasa de  reingreso a  los 30 días del 20,1%.  La  tasa de hospitalización 
mostró una reducción progresiva desde 30,7/100 pacientes (IC95%: 27,7‐33,8) en 1993 
a  19,9/100  pacientes  (17,7‐22,2)  en  2013,  siendo  esta  reducción  más  significativa 
después de 1996 (4,9% anual), pero este descenso fue menos acusado en los pacientes 














un  incremento  de  aquellas  relacionadas  con  neoplasias,  enfermedad  cardiovascular, 
gastrointestinal y enfermedades respiratorias crónicas. La mortalidad intrahospitalaria 
permanece  elevada  (6,8%  en  el  primer  periodo  vs  6,3%  en  el  segundo),  con  un 
aumento progresivo de las muertes por enfermedades no definitorias de SIDA (37,9 vs 
68,3%; p <0,001). En los pacientes coinfectados VIH/VHC, especialmente en el segundo 
































































































































año  (1993‐2014).  Tanto  los  motivos  de  hospitalización  como  las  causas  de  muerte 
fueron  recogidas  con  la  ayuda  del  Servicio  de  Codificación  del  centro,  siguiendo  los 
criterios  llevados  a  cabo en el  primer estudio.  La mortalidad  relacionada  con hígado 
incluyó la codificación de hepatitis viral, enfermedad hepática alcohólica, enfermedad 
hepática no alcohólica, hepatocarcinoma y cirrosis descompensada. Los pacientes con 
infección  por  VIH  fueron  clasificados  en  3  grupos:  sin  coinfección  por  VHC,  aquellos 




tomando  como  referencia  el  grupo  VIH  monoinfectado.  Se  calculó  la  razón 
estandarizada de mortalidad (con su intervalo de confianza al 95%), ajustado por edad 










aclaradores  espontáneos  de  VHC  y  843  con  coinfección  crónica  VIH/VHC).  La 
mortalidad global alcanzó el 33,8% (21,4% relacionada con enfermedad hepática). La 
mayor  parte  de  los  pacientes  que  sufrieron  muerte  relacionada  con  enfermedad 
hepática estaban bajo tratamiento antirretroviral y tenían un carga viral indetectable. 
El  ratio  de  mortalidad  relacionada  con  enfermedad  hepática  en  los  pacientes 
coinfectados  VIH/VHC  fue  de  10,01  por  1000  paciente‐años  frente  al  3,84  por  1000 
paciente‐años  en  el  grupo  de  VIH monoinfectados  (p<0,001).  La  tasa  de mortalidad 
estandarizada en los pacientes coinfectados fue 4,52 (IC 95% 2,98‐5,86). La fracción de 
mortalidad y hospitalización atribuíble a  la  infección crónica por VHC fue 0,61 y 0,74, 





















































































En el  seno de  las  comorbilidades no SIDA asociadas a  la  infección por VIH,  el 
cáncer es un problema emergente. Parece que el VHC podría tener un paper adicional 





SIDA  (NDS)  y  no  definitorias  de  SIDA  (NNDS).  La  incidencia  de  cáncer  cruda  fue 
expresada como número de casos por 100000 persona‐años de seguimiento, que vino 
determinado desde la fecha de diagnóstico de VIH hasta el final del periodo analizado. 
Se  calculó  la  incidencia  de  cáncer  y  se  comparó  con  la  observada  en  la  población 
general (utilizando la herramienta GLOBOCAN, 2012), calculando el ratio de incidencia 
estandarizada (RIE) con la aproximación de Byar del modelo de Poisson. Para estimar la 
probabilidad  de  cáncer  tras  el  diagnóstico  de  VIH  se  realizó  un  análisis  de  riesgos 
competitivos.  En  este  caso,  la  muerte  antes  del  desarrollo  de  un  cáncer  fue 
considerada como un evento que compite. La incidencia acumulada de cáncer (NDS y 
NNDS)  en  VIH  monoinfectados  y  VIH/VHC  coinfectados  fue  también  comparada 
mediante un análsis multivariante usando el modelo de regresión de Cox.  
Un total de 185 pacientes (117 VIH monoinfectados y 68 coinfectados VIH/VHC) 
desarrollaron  cáncer  en  una  cohorte  de  26580  paciente‐años,  con  una  tasa  de 







población  general  (RIE=3,8).  La  tasa  de  incidencia  cruda  de  NNDS  en  pacientes 
coinfectados  VIH/VHC  fue  415,0  (RIE=3,4),  significativamente  mayor  que  en  VIH 























































































































































































Este  estudio  evalúa  las  tendencias  en  hospitalización  en  pacientes  con  infección  por 
VIH en el área sanitaria de A Coruña. En general, la ratio de hospitalización disminuyó 
de 31/100 pacientes en 1993 a 20/100 pacientes en 2013, aunque permanece todavía 








aquellas  motivadas  por  procesos  infecciosos  (principalmente  definitorias  de  SIDA)  y 
eventos  psiquiátricos  (trastornos  mentales,  abuso  de  tóxicos,  etc),  en  contra  de  un 
incremento  significativo  y  progresivo  de  ingresos  motivados  por  enfermedades 
neoplásicas  (preferentemente  no  definitorias  de  SIDA),  enfermedades  respiratorias 
crónicas, enfermedades cardiovasculares y relacionadas con enfermedad  hepática. De 
hecho,  en  global,  las  hospitalizaciones  por  enfermedades  definitorias  de  SIDA 








refleja  que  las  enfermedades  definitorias  de  SIDA  son  todavía  a  día  de  hoy  un 
problema  de  salud  pública,  que  requiere  la  universalización  del  TARGA  y  la 
implantación de medidas diagnósticas y preventivas adecuadas [Berry SA et al, 2012]. 
La  alta  tasa  de  diagnósticos  tardíos motiva,  en  buena  parte,  el  estancamiento  en  el 
descenso en la incidencia de eventos SIDA en los últimos años. 
  Los  ingresos en  la Unidad de Cuidados  Intensivos se  triplicaron en el segundo 












  La  coinfección  crónica  VIH/VHC  parece  tener  un  papel  añadido  en  las 
hospitalizaciones.  En  nuestra  cohorte  casi  el  40%  de  los  pacientes  estaban 
coinfectados  de  manera  crónica.  Este  subgrupo  de  pacientes  tuvo  más 








en  otros  trabajos  [Castellares  C  et  al,  2008].  De  forma  llamativa,  la  incidencia 
hospitalaria en el año 2013  fue el doble  respecto al grupo de VIH‐monoinfectado. El 
impacto  positivo  del  TARGA,  a  partir  de  1996,  en  el  descenso  en  la  tasa  de 
hospitalizaciones, es tres veces menor en  los pacientes VIH/VHC coinfectados que en 
los  monoinfectados,  al  verse  amortiguado  por  las  hospitalizaciones  motivadas  por 
descompensaciones  hepáticas,  que  aumentan  con  el  tiempo  de  seguimiento  en  los 
coinfectados.  La  tasa de    ingresos por descompensaciones hepáticas en coinfectados 
fue el doble en el segundo periodo respecto del primero. En base a lo expuesto, parece 
que la coinfección VIH/VHC podría enmascarar el beneficio del TARGA y las mejoras en 
el  cuidado  del  paciente  VIH  en  términos  de  mayor  hospitalización  y  mortalidad 
intrahospitalaria, aunque también es posible que otros factores tengan un impacto en 
estas  observaciones  (alcohol,  UDVP,  tabaco,  etc).  Estudios  previos  han  demostrado 
que la mortalidad relacionada con la infección por VIH ha descendido mientras que la 
mortalidad relacionada con la infeccion por VHC se mantiene estable. Por todo ello, es 




  El presente estudio  tiene algunas  limitaciones que merecen ser mencionadas. 
Se trata de un estudio retrospectivo con datos de un solo centro lo que podría afectar 
a  la  generalización  de  resultados.  Se  utilizó  la  herramienta  CIE‐9  para  codificar  las 








otras  clínicas  con atención a pacientes VIH, hay pacientes  con alguna hospitalización 
sin  tener un  seguimiento  activo  en  la Unidad,  lo  que podría  sobreestimar  la  tasa de 




Por  último,  el  estudio  no  incluyó  pacientes  tratados  con  los  nuevos  antivirales  de 
acción directa para el tratamiento de la infección por VHC ni tampoco un grupo control 
de  pacientes  sin  infección  por  VIH.  Las  pérdidas  de  seguimiento,  aunque  pocas, 
tampoco fueron codificadas.  
  En  resumen,  presentamos  resultados  de  cohorte  extensa  de  pacientes  con 
infección por VIH durante más de 20 años con un descenso significativo en la tasa de 
hospitalizaciones,  especialmente,  a  expensas  de  una  disminución  progresiva  de 
enfermedades definitorias de SIDA. Consecuentemente, en  los últimos 10 años se ha 





para  implementar  estrategias  en  el  manejo  de  estos  pacientes,  prestando  especial 













  En  este  estudio  más  de  la  tercera  parte  de  las  muertes  y  el  11%  de  las 
hospitalizaciones  en  pacientes  coinfectados  VIH/VHC  estuvieron  en  relación  con 
enfermedad  hepática,  cifras  similares  a  estudios  previos  [Smith  CJ  et  al,  2014]. 
Además, en estos pacientes se observa una mayor mortalidad que en los pacientes VIH 
monoinfectados  (ratio  de  mortalidad  estandarizada  6,92),  sin  encontrar  diferencias 
entre el grupo de VIH monoinfectados y aquellos que aclararon espontaneamente el 
VHC. Esta  similitud podría explicarse en parte porque ambas poblaciones  comparten 







manera  independiente  de  la  infección  crónica  por  VHC,  dato  que  se  debe  tener  en 
cuenta  cuando  se  intenta  estimar  el  efecto  beneficioso  del  acceso  masivo  al 
tratamiento del VHC con alta eficacia con antivirales de acción directa  [Grint D et al, 
2015].  Hasta  el  momento,    solo  disponemos  de  trabajos  realizados  en  la  era  del 
interferón  [Kovary H et  al,  2015;  Simmons B et  al,  2015],  en  los que únicamente un 











que  fueron  excluidas.  Tampoco  se  evaluó  la  respuesta  viral  sostenida  pues  los 
pacientes  tratados  y  curados  VHC  fueron  excluidos.  Además,  es  posible  que  puedan 
existir errores en la codificación de las muertes, así como tampoco se evaluaron ni se 






  En  conclusión,  la  infección  crónica  por  VHC  es  un  problema  relevante  en 
pacientes  con  infección  por  VIH  que  aumenta  de  manera  significativa  la  tasa  de 
morbilidad y mortalidad. La erradicación del VHC es crucial en este grupo de pacientes, 
aunque  probablemente  no  sea  la  solución  definitiva  al  problema  de  la  enfermedad 















que  se  asemejan  a  los  datos  de  otras  cohortes  internacionales  como  la  cohorte 
francesa [Hleyhel M et al, 2015] u otra americana [Brickman C et al,2015]. El análisis 
reveló  que  los  pacientes  VIH  tienen  un  riesgo  duplicado  de  desarrollar  una  NNDS 
respecto a  la población general ajustado por sexo y edad. Asímismo, se observó una 






  El  análisis  de  riesgos  competitivos  mostró  que,  tras  ajustar  por  edad  al 
diagnóstico de VIH y ruta de transmisión y considerando la muerte sin cáncer como un 
riesgo competitivo,  los pacientes  coinfectados  tuvieron una  incidencia acumulada de 
NNDS mayor que los pacientes VIH monoinfectados. Es incuestionable la contribución 
del  hepatocarcinoma  en  estos  datos,  no  obstante,  excluyéndolo  del  analisis,  la 
incidencia  acumulada  de  NNDS  continúa  siendo  mayor  en  coinfectados  vs 
monoinfectados ( SHR ajustado=1,26). La infección por VHC parece tener un papel en 
la incidencia de cáncer. De hecho, se ha mostrado previamente una mayor incidencia 







pacientes  con  infección  crónica  por  VHC.  El  mecanismo  etiopatogénico  es 
desconocido,  pero  parece  que  las  manifestaciones  extrahepáticas  del  VHC  podrían 




  En el presente estudio  la  incidencia de NDS en pacientes VIH monoinfectados 






tal  forma que  el  riesgo  de  desarrollar  LNH  era  1,73  veces mayor  en  coinfectados  vs 
monoinfectados  con  adecuado  TAR.  Mientras  que  estudios  previos  ya  habían 
relacionado VHC y LNH en pacientes VIH, se han propuesto numerosas hipótesis han 
para  esta  relación:  el  papel  oncogenico  del  VHC,  una  disrregulación  inmune  o  la 
presencia  de  otros  virus  oncogénicos,  entre  otros.  Con  el  tratamiento  frente  al  VHC 
cabría esperar una reducción en la incidencia de LNH. 
  El hepatocarcinoma representa el 34% de todas  las NNDS en nuestra serie en 
pacientes  coinfectados,  con  una  incidencia  de  1,42/1000  paciente‐años,  cercana  a 
otros datos publicados en población europea [GJerde LI et al, 2016]. Además, todos los 










vez  erradicada  la  infección  por  VHC  [ANRS  Collaborative  Study  Group  on 
Hepatocellular Carcinoma, 2016; Reig M et al, 2016].  
  Este  estudio  presenta  limitaciones  que  deben  ser  mencionadas.  En  primer 
lugar,  el  diseño  retrospectivo  no  puede  asegurar  que  todos  los  enfermos  de  cáncer 
hayan  sido  incluidos  (tumores  de  piel,  lesiones  cervicales  de  alto  riesgo  quedaron 




último,  GLOBOCAN  es  una  herramienta  para  estimar  incidencia,  prevalencia  y 
mortalidad  por  cáncer  por  países,  una  valiosa  fuente  de  información  del  perfil  de 
cáncer según el país. Sin embargo, tenemos que tener en cuenta que GLOBOCAN está 
basada  en  registros  poblacionales  con  una  cobertura  variable  en  cada  país  y  que 
además aporta un punto exacto en el tiempo. Por el contrario, en nuestro estudio  la 
usamos como comparativa para una cohorte seguida en un perido de más de 20 años.  
  En  conclusión,  las  neoplasias  son  una  comorbilidad  importante  en  pacientes 
con infección por VIH, con una incidencia incluso mayor que en población general. Tras 
ajustar  por  factores  epidemiológicos,  los  pacientes  coinfectados  VIH/VHC  presentan 
más  NNDS  que  VIH  monoinfectados,  incluso  tras  excluir  el  hepatocarcinoma.  El 















































anual  a  partir  de  1996)  en  los  pacientes  con  infección  por  VIH  en  el  área 
sanitaria  de  A  Coruña  entre  1993  y  2013.  Este  descenso,  se  debe 













11%  de  las  hospitalizaciones  en  pacientes  coinfectados  VIH/VHC.  La  mayor 
parte de los eventos relacionados con el hígado en pacientes coinfectados (61% 













No  se  observaron  diferencias  significativas  entre  el  grupo  de  VIH 
monoinfectados  y  aquellos que aclararon espontaneamente el VHC  (razón de 
mortalidad estandarizada = 1,20). 
 




















































MR.  Standardization  and  performance  evaluation  of  “modified”  and 




patients  treated with  antiretroviral  therapy,  1996–2006:  collaborative  análisis 
of 13 HIV cohort studies. Clin Infect Dis. 2010;50:1387–96. 
 





5. Área  de  Vigilancia  de  VIH  y  Comportamientos  de  Riesgo.  Vigilancia 
Epidemiológica del VIH y sida en España: Sistema de Información sobre Nuevos 
Diagnósticos de VIH y Registro Nacional de Casos de Sida. Plan Nacional sobre 
el  Sida  ‐  S.G. de Promoción de  la  Salud y Epidemiología  / Centro Nacional de 
Epidemiología ‐ ISCIII. Madrid; Nov 2016.  
 




























11. Borges  AH,  Dubrow  R,  Silverberg MJ.  Factors  contributing    to  risk  for  cancer 
among  HIV‐infected  individuals,  and  evidence  that  earlier  combination 
antirretroviral therapy will alter this risk. Curr Opin HIV AIDS 2014; 9:34– 40. 
 











15. Buchacz  K,  Baker  RK,  Moorman  AC,  Richardson  JT,  Wood  KC,  Holmberg  SD, 
Brooks JT. HIV Outpatient Study (HOPS) Investigators. Rates of hospitalizations 
















et  al.  HPTN  052  Study  Team.  Prevention  of  HIV‐1  infection  with  early 
antiretroviral therapy. N Engl J Med 2011;365:493‐505.  
 
20. Collini  P, Morris  A. Maintaining  lung  health with  longstanding HIV.  Curr Opin 
Infect Dis. 2016;29:31–8. 
 
21. Crowell  TA,  Gebo  KA,  Balagopal  A,  Fleishman  JA,  Agwu  AL,  Berry  SA,  et  al. 
Impact  of  hepatitis  coinfection  on  hospitalization  rates  and  causes  in  a 

























26. Elixhauser A,  Steiner C, Palmer L. Clinical Classifications Software  (CCS), 2008. 
U.S. Agency for Healthcare Research and Quality; 2008. 
 
27. Fernandez‐Montero  JV,  Vispo  E,  Barreiro  P,  et  al.  Hepatitis  delta  is  a  major 
determinant  of  liver  decompensation  events  and  death  in  HIV‐infected 
patients. Clin Infect Dis 2014; 58: 1549–1553. 
 
28. Gallo  RC,  Sliski  A, Wong‐Staal  F.  Origin  of  human  T‐cell  leukaemia‐limphoma 
virus. Lancet 1983;2:962‐963.  
 
29. Giordano  TP,  Kramer  JR,  Souchek  J,  Richardson  P,  El‐Serag HB.    Cirrhosis  and 
hepatocellular  carcinoma  in  HIV  infected  veterans  with  and  without  the 





























and  2009.  Results  from  the  FHDH‐ANRS  CO4  cohort.  Int  J  Cancer  2015; 
137:2443– 2453. 
 
36. Hurtado‐Cordovi  J, Davis‐Yadley AH,  Lipka S, Vardaros M, Shen H. Association 








more  complete  understanding  of  the  association  between  a  hepatitis  C 















in  hospitalized HIV‐infected  patients  at  an  acute  tertiary  care  hospital with  a 




on  long‐term  antiretroviral  therapy:  associated  with  immune  activation, 
immunodeficiency and prior use of didanosine. AIDS 2016; 30: 1771–1780. 
 













AIDS  diseases  among  HIV  infected  patients:  a  14‐year  study  (1998–2011). 
Enferm Infecc Microbiol Clin. 2016;34:222–7. 








Seroprevalence of HCV and HIV  infections by year of birth  in Spain:  impact of 




2002–2011:  spacial  cluster  and  trend  analysis  of  HIV  and  HCV  using multiple 
cause of death. PLOS ONE. 2014;9:e114822. 
 





































59. Pernas B, Mena A,  Cañizares A, Grandal M,  Castro‐Iglesias A,  Pertega  S  et  al. 




60. Peters  MG,  Bacchetti  P,  Boylan  R,  French  AL,  Tien  PC,  Plankey  MW  et  al. 
Enhanced  liver  fibrosis  marker  as  a  noninvasive  predictor  of  mortality  in 
HIV/hepatitis  C  virus‐coinfected  women  from  a  multicenter  study  of  women 
with or at risk for HIV. AIDS 2016 Mar 13;30(5):723‐9. 
 
61. Pineda  JA,  Garcia‐Garcia  JA,  Aguilar‐Guisado M,  et  al.  Clinical  progression  of 
hepatitis C virus‐related chronic liver disease in human immunodeficiency virus‐




et  al.  Isolation  and  transmission  of  human  retrovirus  (human  T‐cell  leukemia 
virus). Science 1983;219:856‐859. 
 
63. Reig  M,  Mariño  Z,  Perelló  C,  Iñarrairaegui  M,  Ribeiro  A,  Lens  S,  et  al. 
Unexpected  early  tumor  recurrence  in  patients  with  hepatitis  C  virus‐related 





a  longitudinal,  non‐interventional  assessment  of  non‐AIDS  comorbidity  in HIV 
infection in Denmark. BMC Infect Dis 2016. 16:713. 
 










68. Sabin  CA,  Schwenk  A,  Johnson  MA,  Gazzard  B,  Fisher  M,  Walsh  J,  et  al.  UK 









69. Salmon‐Ceron D,  Rosenthal  E,  Lewden  C,  Bouteloup V, May  T,  Burty  C,  et  al. 
Emerging role of hepatocellular carcinoma among liver‐related causes of deaths 







71. Schouten  J,  Wit  FW,  Stolte  IG,  Kootstra  NA,  der  Valk  V,  Geerlings  SE,  et  al. 
Cross‐sectional  comparison of  the prevalence of  age‐associated  comorbidities 












of  patients  infected  with  hepatitis  C  virus:  a  systematic  review  and  meta‐
analysis  of  the  survival  benefit  of  achieving  a  sustained  virological  response. 
Clin Infect Dis 2015; 61: 730–740. 
 




76. Smith  CJ,  Ryom  L,  Weber  R,  Morlat  P,  Pradier  C,  Reiss  P,  et  al.  Trends  in 





















age,  2008.  HCUP  Statistical  Brief  #115  Agency  for  Healthcare  Research  and 
Quality; 2012. http://hcup‐us.ahrq.gov/reports/statbriefs/sb115.pdf 
 
81. Worm  SW,  Bower M,  Reiss  P,  et  al.  Non‐AIDS  defining  cancers  in  the  D:A:D 



















































































































1‐  LUNG CANCER  IN PATIENTS WITH HIV  INFECTION. Meijide H, Mena A, Marcos PJ, 
Rodríguez‐  Osorio  I,  Suárez‐Fuentetaja  R,  Castro  A,  Poveda  E,  Pedreira  JD.  AIDS 
2015;29:2363‐4.  IF: 5,554 (Primer decil). 
 











































































































1‐  IMPACT OF  HCV  INFECTION  IN  A  HIV  COHORT  FOLLOWED OVER  18  YEARS:  PAST 
AND  PRESENT. A Mena,  I  Rodríguez‐Osorio,  H Meijide,  A  Castro‐Iglesias,  S  López,  P 
Vázquez,  B  Pernas,  M  Grandal,  JD  Pedreira,  E  Poveda.  International  Liver  Congress, 
EASL. Viena, April 22‐ 26, 2015. 
 
2‐  TRENDS  IN  HOSPITALIZATIONS,  READMISSIONS  AND  IN‐HOSPITAL  MORTALITY  IN 
HIV‐INFECTED PATIENTS BETWEEN 1993‐2013. IMPACT OF HEPATITIS C COINFECTION. 
H Meijide, Á. Mena, I. Rodríguez‐Osorio, S. Pértega, Á. Castro, G. Rodríguez, J. Pedreira, 
E.  Poveda.  Presentado  como  Comunicación  Oral  en  Interscience  Conference  on 
Antimicrobial Agents and Chemotherapy (ICAAC)San Diego, September17‐21, 2015. 
 
3‐  INCREASED  INCIDENCE  OF  CANCER  AND  CANCER‐RELATED  MORTALITY  AMONG 
HIV/HCV COINFECTED PATIENTS, 1993‐2014. A. Mena, H. Meijide, I. Rodríguez‐Osorio, 















1‐  CAMBIOS  EN  LA  HOSPITALIZACION  DE  PACIENTES  CON  INFECCION  POR  VIH. 





PACIENTES VIH/VHC. H Meijide, A Mena,  I  Rodriguez, A Castro, B Pernas,  S  Lopez,  P 
Vazquez,  JD Pedreira,  E Poveda. XXXII Reunion Anual de  la  SOGAMI.  5‐6  Junio 2015. 
Pontevedra.  
 
3‐  IMPACTO  DE  LA  INFECCIÓN  POR  VHC  EN  UNA  COHORTE  DE  PACIENTES  VIH  + 
DURANTE  18  AÑOS  DE  SGUIMIENTO:  PASADO,  PRESENTE  Y  FUTURO.  A  Mena,  I 
Rodriguez, H Meijide, A Castro, S Lopez, P Vazquez, B Pernas, JD Pedreira, E Poveda. 40 




TRAS  18  AÑOS  DE  SEGUMIENTO  Y  SIN  CONTROL  DE  VHC.  A  Mena,  I  Rodriguez,  H 
Meijide, A Castro, S  Lopez, P Vazquez, B Pernas,  JD Pedreira, E Poveda. 40 Congreso  



















7‐ DINAMICA DE  LAS HOSPITALIZACIONES MOTIVADAS  POR BRONCOPATIA  CRONICA 
EN  PACIENTES  CON  INFECCION POR VIH  EN  LOS ULTIMOS  20 AÑOS  (1993‐2013).    H 
Meijide,  Á. Mena,  I.  Rodríguez‐Osorio,  R  Suárez,  Á.  Castro,  B  Pernas,  J.  Pedreira,  E. 
Poveda. VII Congreso del Grupo Nacional de GESIDA. 1‐4 Diciembre 2015. Madrid. 
 
8‐  SINDROME  CORONARIO  AGUDO  EN  PACIENTES  CON  INFECCION  POR  VIH,1993‐
2013.  I  Rodriguez,  E  Clavero,  A Mena,  H Meijide,  A  Castro,  B  Pernas,  JD  Pedreira,  E 
Poveda. VII Congreso del Grupo Nacional de GESIDA. 1‐4 Diciembre 2015. Madrid. 
 
9‐  COINFECCION POR VHC  E  INCIDENCIA DE  CANCER  EN  PACIENTES VIH.  A Mena, H 


















































‐ 1ª  PREMIO  A  LA  MEJOR  COMUNICACIÓN  ORAL  EN  LAS  III  XORNADAS  DE 
BIOINTEGRASAUDE, CELEBRADAS EL 16 JUNIO 2015. VIGO. 
 
“SUPERVIVENCIA  DE  LOS  PACIENTES  VIH  COINFECTADOS  POR  VHC  TRAS  18 
AÑOS DE SEGUIMIENTO”. A Mena, I Rodriguez, H Meijide, A Castro, S Lopez, P 
Vazquez, B Pernas, JD Pedreira, E Poveda. 
 
‐ 2ª PREMIO A LA MEJOR COMUNICACIÓN ORAL EN EL XXXIII REUNION ANUAL 
DE LA SOCIEDAD GALLEGA DE MEDICINA INTERNA (SOGAMI) CELEBRADA EL 3‐4 
JUNIO 2016. A CORUÑA.  
 
“COINFECCION POR VHC E INCIDENCIA DE CANCER EN PACIENTES VIH”. A Mena, H 
Meijide, S Pertega, I Rodriguez, A Castro, B Pernas, G Rodriguez, E Poveda.  
